









過程では、インボルクリン (involucrin) やロリクリン (loricrin) がトランスグルタミナ
ーゼ 1 (transglutaminase-1；TGase-1) により細胞膜内側に架橋された不溶性の膜である
コーニファイドセルエンベロープ (cornified cell envelope；CCE) が形成される。以前、
細胞内で小胞輸送を媒介するt-SNAREタンパク質ファミリーの 1つであり、皮膚では真








の活性中心がへリックスb (helix b) 後方 6アミノ酸であることをもとに予想した細胞外




はhelix b後方 6アミノ酸 「AIEPQK」 であることが明らかになった。さらにepimorphin
の活性中心をもとに作製した活性阻害環状ペプチドを模倣することで、細胞外syntaxin-
4 の活性阻害環状ペプチド (ST4n1) を作製した。ST4n1 は細胞外syntaxin-4 が促進する
CCE形成および、表皮角化細胞を多層化させた培養系において細胞外syntaxin-4 が誘発
する角質肥厚やTGase-1 の異常発現を抑制した。加えて、ST4n1 はテープストリッピン
グにより誘発される表皮・角質肥厚をも抑制した。これらの結果は、表皮・角質肥厚を
誘発する原因の一つがsyntaxin-4 の細胞外への提示であり、ST4n1 がこの異常を治癒さ
せる能力を有することを示唆している。 
 
 
